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O carcinoma espinocelular (CEC) representa mais de 90% de todos os 
tumores malignos de boca. Apesar de ser mais frequente em pacientes acima 
dos 60 anos de idade, nos últimos anos observa-se uma tendência de aumento 
da incidência em jovens. O objetivo deste estudo foi avaliar as características 
clinicopatológicas dos CECs de cavidade oral e lábio de pacientes jovens 
(idade inferior a 40 anos) em comparacão com os pacientes não jovens (idade 
acima dos 60 anos). Foram utilizados 151 pacientes com CEC oral, atendidos 
no Hospital Dr. Luíz Antônio (HLA) (Natal-RN/Brasil) entre os anos de 2000 e 
2015. Os pacientes foram divididos de acordo com a localização do tumor: A) 
104 pacientes com CEC oral e B) 47 pacientes com CEC de lábio. Em seguida 
e de acordo com o local do CEC, os pacientes foram discriminados em dois 
grupos 1) pacientes com menos de 40 anos e 2) pacientes com mais de 60 
anos. Os dados clínicos dos pacientes foram avaliados através de tabulação 
cruzada e teste do qui-quadrado. As variáveis quantitativas contínuas como 
idade e sobrevida em meses foram analisadas através do teste de Mann- 
Whitney. A análise de sobrevida univariada foi calculada utilizando o método 
Kaplan-Meier e a análise de sobrevida multivariada foi realizada através da 
regressão de Cox. Todas as análises estatísticas foram realizadas no software 
estatístico MedCalc® e o nível de significância adotado foi de 5% (p≤0,05). A 
análise univariada de sobrevida revelou associação entre o grupo de pacientes 
com menos de 40 anos com o risco de desenvolver recorrências locais, 
regionais e segundos tumores primários. A sobrevida livre de doença em 5 
anos foi de 22% e 72% para pacientes jovens e idosos, respectivamente. A 
análise multivariada de sobrevida revelou a invasão perineural como fator 
prognóstico independente para a recorrência local de CEC oral em pacientes 
jovens. Este trabalho evidenciou que os pacientes mais jovens apresentaram 
maior taxa de recorrência local, recorrência regional, segundos tumores 
primários e menor sobrevida livre de doença em 5 anos, apesar das 
características clinicopatológicas e modalidades terapêuticas semelhantes ao 
grupo de pacientes idosos. 
 
 





Oral squamous cell carcinoma (OSCC) represents more than 90% of all 
cases of malignant tumors of the mouth. Although it is more frequent in patients 
over 60 years of age, in recent years there has been a tendency to increase the 
incidence in young people. The aim of this study was to evaluate the 
clinicopathological characteristics of OSCC in oral cavity and lips of young 
patients (younger than 40 years) compared to elderly patients (age> 60 years). 
The clinical data of 151 patients with OSCC treated at the Dr. Luíz Antônio 
Hospital (Natal-RN / Brazil) between 2000 and 2015 were used as a sample. 
Patients were divided according to the location of the tumor: A) 104 patients 
with OSCC and A) 47 patients with SCC of the lip. The patients were then 
divided into two groups: 1) patients less than 40 years of age and 2) patients 
over 60 years of age. The clinical data of the patients were evaluated through 
cross-tabulation and chi-square test. Continuous quantitative variables such as 
age and survival in months were performed using the Mann-Whitney test. 
Univariate survival analysis was calculated using the Kaplan-Meier method and 
multivariate survival analysis was performed through Cox regression. All 
statistical analyzes were performed in the MedCalc® statistical software. The 
level of significance was 5% (p≤0.05). Univariate survival analysis revealed an 
association between the group of young patients with the risk of developing 
local  recurrence,  regional  recurrence  and  second  primary  tumors.  Five-
year disease-free survival was 22% and 72% for young and elderly patients, 
respectively. Multivariate survival analysis revealed perineural invasion as an 
independent prognostic factor for local recurrence of OSCC in young patients. 
In fact, this study showed that the young patients had a higher rate of local 
recurrence, regional recurrence, second primary tumors and lower disease-free 
survival at 5 years, despite clinical pathological characteristics and similar 
therapeutic modalities to the elderly group. 
 
Keywords: Oral Cancer; Oral Squamous Cell Carcinoma; Young patients 
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O câncer oral é o sexto tipo de câncer mais comum em todo com taxas de 
incidência e mortalidade que variam amplamente e onde as taxas mais 
elevadas são registradas em países em desenvolvimento (Ferlay et al., 2012; 
Koch et al. 1999). Cerca de 90% dos cânceres orais são carcinomas 
espinocelulares (CEC) e mais de 75% dos indivíduos que desenvolvem esses 
tumores consumiram tabaco por muitos anos. Muitas destas pessoas ingeriram 
também regularmente bebidas alcoólicas, principalmente os destilados. A 
terapêutica para esta neoplasia maligna pode incluir cirurgia, radioterapia e 
quimioterapia, ou associação destas modalidades (Frare et al. 2016, Galvis et 
al, 2017). 
Apesar do CEC ser incomum em pacientes com menos de 40 anos de 
idade (Hart et al. 1999), os fatores de risco para o aumento de CEC em 
pacientes jovens não estão claros. Estudos relatam que o CEC oral segue um 
curso mais agressivo em pacientes jovens, enquanto outros estudos sugerem 
que a idade não é um fator preditivo de resultados (Bodner et al., 2014). 
Embora existam trabalhos que visam melhorar as modalidades 
terapêuticas, o prognóstico do CEC oral permanece desfavorável. As taxas de 
sobrevida podem variar de 40 a 50% em até 5 anos (Ferlay et al., 2012). Para 
os pacientes com menos de 40 anos de idade, alguns estudos demostram uma 
maior ocorrência de recidivas locais da doença em comparação com os 
pacientes com mais de 60 anos (Frare et al., 2016). Isto indica a necessidade 
de uma melhor compreensão dos fatores clinicopatológicos que levam os 
pacientes jovens a desenvolverem CEC oral e de lábio e se esses tumores tem 




2 REVISÃO DA LITERATURA 
 
2.1 DEFINIÇÃO E EPIDEMIOLOGIA 
 
Para o ano de 2018, estimam-se para o Brasil, 11.200 novos casos de 
câncer da cavidade oral em homens e 3.500 em mulheres. Tais valores 
correspondem a um risco estimado de 10,89 novos casos a cada 100 mil 
homens, sendo a 5a neoplasia maligna mais comum neste grupo; e de 3,28 a 
cada 100 mil mulheres sendo a 12a neoplasia maligna mais comum neste 
grupo (INCA, 2018). 
O carcinoma espinocelular (CEC) de cabeça e pescoço é uma neoplasia 
epitelial maligna invasiva que ocorre principalmente em adultos, do gênero 
masculino com idade acima dos 50 anos de idade (Frare et al. 2016). Afeta 
particularmente usuários de álcool e tabaco, apresentando diferentes graus de 
diferenciação e uma propensão para metástases linfonodais (Barnes 2005). 
Os estudos epidemiológicos dos últimos 20 anos têm demonstrado um 
aumento na incidência de cânceres em adultos jovens (idade 18-45 anos), 
especialmente em cânceres de orofaringe e da cavidade oral. No entanto, os 
motivos para predileção por estes locais permanecem obscuros (Frare et al. 
2016). 
A incidência de CEC oral em pacientes jovens é relativamente baixa, 
correspondendo a cerca de 4% a 6% de todos os casos diagnosticados no 
estudo de Ribeiro et al. (2009). Em estudo retrospectivo de 15 anos em um 
centro brasileiro de histopatologia oral, foram observados 400 casos de CEC, 
dos quais 46 (12%) foram diagnosticados em pacientes jovens (Ribeiro et al 
2009). Iamaroon et al. (2004) relataram que 13% dos 587 casos de CEC oral 




é semelhante aos trabalhos realizados em outras partes do mundo (Ribeiro et 
al. 2009). Entretanto, a incidência nesta faixa etária tem aumentado em vários 
países e os mecanismos envolvidos na tumorigênese de pacientes jovens são 
pouco conhecidos (Llewellyn et al. 2001; Iamaroon et al. 2004). 
 
 
2.2 CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS 
 
Uma variedade de lesões potencialmente malignas tem sido associada 
com o desenvolvimento de CEC, sendo as mais comuns a leucoplasia e a 
eritroplasia. A classificação da Organização Mundial da Saúde (OMS) do ano 
de 2017 categoriza as lesões potencialmente malignas de acordo com o grau 
de displasia em leve, moderada, intensa. 
No estudo de Silveira et al. (2009), dos 205 casos analisados, a lesão mais 
prevalente foi a leucoplasia (70,7%), seguida da queilite actínica (16,1%), 
eritroplasia (9,8%) e eritroleucoplasia (3,4%). Verificou-se uma associação 
significativa entre transformação maligna e tipo de lesões (p<0,001), pois a 
eritroplasia apresentou uma taxa de malignização de 20%, enquanto na 
leucoplasia o índice foi de 2,1%. 
As áreas leucoeritroplásicas podem ser encontradas em associação 
com CEC. Este padrão foi encontrado em 35% dos pacientes com lesões de 
CEC em cavidade oral analisados no estudo de Pires et al. (2013) que 
avaliaram 346 pacientes. 
Os locais mais acometidos por CEC oral, segundo Pezier et al. (2011), são 
a língua e o assoalho bucal com aspecto clínico variando em relação ao 




linfáticos cervicais. Outros sintomas incluem dor na língua ou garganta, dor de 
ouvido (otalgia), disfagia ou alteração na qualidade da voz. 
Pacientes jovens com menos de 40 anos, com fatores de risco, que fazem 
uso de tabaco e álcool; tem um período de tempo mais curto para induzir a 
carcinogênese quando comparado com pacientes mais velhos, o que possibilita 
o questionamento, sobre os verdadeiros fatores etiológicos (anormalidades 
genéticas, infecções virais) responsáveis pelo surgimento de CEC em jovens e 
a sobrevida destes pacientes (Pfeiffer et al. 2011; Udeabor et al. 2012; Bodner 
et al. 2014; Frare et al. 2016). 
Tem sido sugerido que o carcinoma oral em indivíduos jovens poderia 
estar relacionado com a possibilidade de este ser um tipo diferente de câncer 
com comportamento biológico aparentemente mais agressivo (Goldstein and 
Irish 2005; Soudry et al. 2010; Bodner et al. 2014). Alguns estudos relatam que 
o CEC oral segue um curso mais agressivo em pacientes jovens, enquanto 
outros estudos sugerem que a idade não é um fator preditivo de resultados 
(Bodner et al. 2014). 
 
 
2.3 CARACTERÍSTICAS MICROSCÓPICAS 
 
As doenças neoplásicas malignas humanas são formadas por uma 
população celular heterogênea. Bryne et al. (1992) defendem a hipótese de 
que a parte invasiva dos tumores tem as suas próprias características celulares 
se comparadas com as diferentes áreas do mesmo tumor o que poderia, de um 
modo mais preciso, refletir o verdadeiro comportamento clínico do tumor. 
Segundo Bryde et al 2011, há cinco variáveis avaliadas na questão do 




número de mitose por campo × 400, ou padrão invasão e infiltração 
linfoplasmocitária. Eles também relataram em seu estudo que no grupo de 
pacientes jovens, metade dos CECs orais eram moderadamente diferenciados 
e que 30% eram pouco diferenciados, o que difere dos resultados relatados em 
outros estudos que apresentaram 66% dos tumores bem diferenciados. Os 
resultados de Ribeiro et al. (2009) também diferem dos resultados obtidos por 
Iamaroon et al. (2004) que encontraram 59% dos tumores de pacientes jovens 
como sendo tumores bem diferenciados e 23% como moderadamente 
diferenciados. 
Em concordância, Ribeiro et al. (2009), Fang et al. (2009) em seus 
trabalhos apresentaram que a maioria dos CEC em pacientes jovens são 
moderadamente diferenciados, de modo que a classificação por categorias de 
diferenciação é realmente de valor prognóstico limitado, quando comparado 
com estadiamento inicial e padrão de invasão. 
A diferenciação escamosa, muitas vezes vista com queratinização e 
formação variável de "pérolas” de queratina, e crescimento invasivo são os pré- 
requisitos característicos do CEC. Invasão se manifesta pela ruptura da 
membrana basal e extensão para o tecido subjacente, muitas vezes 
acompanhada de estroma reacional. Invasão angiolinfática e perineural são 
sinais adicionais de agressividade. 
Os tumores são tradicionalmente classificados como bem, 
moderadamente, e pouco diferenciados. Os CECs bem diferenciados 
assemelham-se a camada espinhosa do epitélio normal. O CEC 
moderadamente diferenciado contém pleomorfismo nuclear e distinta atividade 




Em CEC pouco diferenciados, células imaturas predominam, com numerosas 
mitoses típicas e atípicas, e com mínima queratinização, quando presente. Por 
outro lado, Fang et al. (2009) relataram que a queratinização é mais provável 
estar presente em tumores bem ou moderadamente diferenciados. 
Segundo a classificação dos tumores da OMS (2017), há sete variantes 
histológicas distintas de CEC que podem acometer a cavidade bucal e estão 
relacionadas ao número de mitoses, pleomorfismo nuclear e diferenciação 
celular. São eles: carcinoma verrucoso, carcinoma espinocelular basalóide, 
carcinoma espinocelular papilar, carcinoma de células fusiformes, carcinoma 




2.4 ESTADIAMENTO CLÍNICO 
 
Apesar de algumas limitações, o sistema TNM é ainda o mais aceito, 
sendo amplamente utilizado. O estadiamento clínico dos tumores da cavidade 
oral consiste de características do tumor primário (T), avaliação do pescoço (N) 
e metástases à distância (M) (Montero e Patel 2015; Kreppel et al. 2016). 
Os elementos básicos para estadiamento do tumor primário são o 
tamanho do tumor e invasão de estruturas profundas. A doença avançada é 
definida por invasão de estruturas tais como osso medular, musculatura 
profunda da língua, do seio maxilar, e da pele para doença T4a, ou espaço 
mastigador, paredes pterigóides ou base do crânio e/ou da artéria carótida 




Recentes adições à codificação ao sistema TNM foram fornecidos para 
micro metástases, tumor isolado, os resultados em linfonodos sentinela e a 
detecção do tumor através de métodos moleculares (Montero e Patel 2015). 
Embora as características moleculares e histológicas do tumor 
desempenhem um papel cada vez mais importante no prognóstico do CEC, a 
extensão anatômica descrita por tamanho do tumor primário (T-classificação), 
pela propagação linfática (N-classificação) e por metástases à distância (M- 
classificação) ainda é considerada como o fator de prognóstico mais importante 
(Kreppel et al. 2016). 
Os tumores devem ser classificados antes do tratamento (estadiamento 
clínico, cTNM) e após a ressecção (estadiamento patológico, pTNM ). O pré- 
terapêutico, ponto anatômico (cTNM ) do tumor é derivado de exames clínicos 
e imaginológicos, como ressonância magnética e tomografia e determina a 
escolha do tratamento primário. A decisão de radioterapia adjuvante (RT) ou 
radioquimioterapia baseia-se no pTNM, que é determinada por análise 
histológica do tumor ressecado e o esvaziamento cervical. Enquanto pTNM é 
considerado como tendo um impacto muito significativo na sobrevida, a eficácia 
do cTNM tem seus questionamentos (Kreppel et al. 2016). 
O mais importante para Santos-Silva et al. (2014) é que o momento do 
diagnóstico é fundamental para um bom prognóstico, mas o CEC oral em 
pacientes jovens parece ser frequentemente diagnosticado em estágios 
avançados, o que compromete muito o tratamento, qualidade de vida e 
sobrevida. 
Recentemente a American Joint Committee on Cancer (AJCC), 




pacientes com CEC oral. Categorias de tumor primário (T) (para tamanho / 
extensão do primário tumor) foram revisados em CEC. A categoria T para o 
CEC oral reconhece o comportamento biológico diferente de invasivão em 
tumores pequenos e incorpora a profundidade de invasão (do inglês Deep Of 
Invasion - DOI). Já havia sido reconhecido há décadas que o prognóstico do 
CEC oral piora quando o tumor é mais espesso. Dados mais recentes sugerem 
que o DOI é um parâmetro preditivo melhor do que a espessura do tumor. 
Começando na sexta edição do manual de estadiamento. O DOI é distinto da 
espessura do tumor e a ambiguidade na definição prejudicou a precisão dos 
dados do nível do registro. A definição precisa de DOI foi esclarecida na oitava 
edição, conforme descrito abaixo (Lydiatt, et al., 2017). 
 
Tabela 1 Categoria T para câncer de cavidade oral, 8ª edição da American 
Joint Committee on Cancer (AJCC). 
T CRITÉRIO 
Tx O tumor primário não pode ser avaliado 
Tis Carcinoma in situ 
T1 Tumor de ≤2 cm, ≤5 mm de profundidade de invasão (DOI – Deep of 
Invasion) Profundidade de invasão. 
T2 Tumor ≤2 cm, DOI >5 mm and ≤10 mm ou tumor >2 cm mas ≤4 cm, 
e ≤10 mm de profundidade de invasão. 
T3 Tumor >4 cm ou qualquer tumor com >10 mm de profundidade de 
invasão. 
T4 Doença local moderadamente avançada ou muito avançada. 
T4a Doença local moderadamente avançada: o tumor (labial) invade 
através do osso cortical ou envolve o nervo alveolar inferior 
assoalho da boca ou pele do rosto (queixo ou nariz); (cavidade oral): 
o tumor invade apenas estruturas adjacentes (por exemplo, através 
de cortical osso da mandíbula ou maxila, ou envolve o seio maxilar 
ou pele do rosto); note que a erosão superficial do 
osso / dente (sozinho) ou por uma lesão primária gengival não é 
suficiente para classificar um tumor como T4. 
T4b Doença local muito avançada; o tumor invade o espaço 
mastigatório, lâminas do pterigóide ou base do crânio e/ou envolve 
artéria carótida interna. 






Os parâmetros utilizados para planejar o tratamento de pacientes com 
CEC são principalmente baseados no estadiamento clínico da doença. A 
principal forma de tratamento do carcinoma oral é a cirurgia, que é 
frequentemente combinada com outras modalidades como radioterapia e 
quimioterapia, pricipalmente em casos mais avançados (Montero e Patel 2015; 
Marur e Forastiere 2016). 
Udeabor (2012) mostrou em seu trabalho uma predominância de cirurgia 
para tratamento de pacientes jovens, seguido por cirurgia combinada com 
radioterapia. A associação da cirurgia com a radioterapia pode ser uma opção 
adequada para tumores avançados, com margens mostrando infiltração 
neoplásica. Montero et al. (2015) também observaram que o tratamento usado 
para pacientes jovens é semelhante ao utilizado em paciente mais velhos. No 
entanto, os pacientes jovens são muitas vezes submetidos a tratamentos 
combinados, independentemente do curso da doença, isso provavelmente 
porque alguns autores têm relatado que o comportamento do CEC é mais 
agressivo em jovens. Frare et al., (2016) em seu estudo, observaram que 
pacientes jovens receberam uma maior combinação de tratamentos do que as 
modalidades utilizadas no grupo controle (pacientes com idade acima dos 50 
anos). 
Doença limitada ou em estágio inicial (estágios I e II) são as fases de 
apresentação em aproximadamente 40% dos pacientes com CEC oral e de 
lábio, e é geralmente tratada com cirurgia ou apenas radioterapia. Para a 
maioria dos pacientes com doença localmente avançada (estágios I e II inicial), 




quimioradioterapia (platina), com ou sem quimioterapia induzida (IC) como 
terapia neoadjuvante. A doença metastática é tratada com a combinação de 
quimioterapia para pacientes com bom estado geral ou o melhor suporte para 
pacientes com pobre resposta aos tratamentos. O tratamento para os casos de 
recorrência local ou regional depende do sítio, da massa tumoral, da terapia 
inicial e pode variar de cirurgia de resgate à radiação ou re-irradiação com 
quimioterapia ou apenas quimioterapia, se a doença não for passível de cura 
com cirurgia ou radiação. Todos estes tratamentos estão associados com 
toxicidade levando a certo grau de disfunção sistêmica final que pode ser 
substancial se uma abordagem cirúrgica for ou não realizada (Chitapanarux et 





É geralmente aceito que o prognóstico é melhor em CEC em estágio 
inicial especialmente naqueles que são bem diferenciados histologicamente e 
não metastáticos. Infelizmente, a maioria dos CEC é diagnosticada numa fase 
tardia da doença, independente da idade. O prognóstico do CEC varia de uma 
série de fatores que estão relacionados com o tumor, com o tratamento e o 
paciente, complicando-se substancialmente com o diagnóstico tardio (Ortholan 
et al. 2009). 
Segundo Chitapanarux et al. (2006) e Santos-Silva et al., (2011) tendo em 
vista o surgimento precoce do câncer oral sem associação aos fatores de risco, 
é provável que este grupo deva apresentar uma predisposição genética 




genes supressores de tumor e oncogênes que conferem um decréscimo na 
sobrevida. 
De uma forma geral, os artigos na literatura que relatam a progressão do 
câncer oral em pacientes jovens são controversos no que se refere ao 
prognóstico da lesão, provavelmente porque as amostras são pequenas e 
diversas e a variação da faixa etária estudada (Llewellyn et al. 2001; Blanchard 
et al. 2016). 
Sendo assim, teremos como objetivos na realização desta pesquisa, uma 
análise clinicopatológica dos CECs orais e de lábio de pacientes jovens, para 







3.1 Objetivo Geral: 
 
O presente trabalho teve como objetivos realizar uma análise 
clinicopatológica dos carcinomas espinocelulares orais e de lábio em pacientes 
jovens. 
 
3.2 Objetivos Específicos: 
 
 Coletar informações como idade, gênero, local do tumor primário, 
estadiamento clínico, tratamento realizado e sobrevida dos pacientes jovens 
com CEC oral; 
 Comparar os dados clinicopatológicos de pacientes com menos de 40 anos 
de idade acometidos por CEC oral e pacientes idosos (acima dos 60 anos) 
acometidos por CEC oral. 
 Analisar a sobrevidade de pacientes com menos de 40 anos de idade 
acometidos por CEC oral e pacientes idosos (acima dos 60 anos) 
acometidos por CEC oral. 
 Coletar informações como idade, gênero, local do tumor primário, 
estadiamento clínico, tratamento realizado e sobrevida dos pacientes jovens 
com CEC de lábio; 
 Comparar os dados clinicopatológicos de pacientes com menos de 40 anos 
de idade acometidos por CEC oral e pacientes idosos (acima dos 60 anos) 
acometidos por CEC de lábio; 
 Analisar a sobrevidade de pacientes com menos de 40 anos de idade 
acometidos por CEC oral e pacientes idosos (acima dos 60 anos) 








4 MATERIAL E MÉTODOS 
 
4.1 Aprovação no Comitê de Ética em Pesquisa 
 
O presente trabalho trata-se de um estudo retrospectivo aprovado pelo 
Comitê de Ética em Pesquisa da Liga Norte Riograndense Contra o Câncer sob 
o protocolo 63958016.1.0000.5293 (Anexo 1), submetido na Plataforma Brasil. 
As etapas e experimentos realizados seguiram as normas referentes a este 
comitê de ética no que diz respeito ao estudo com seres humanos. 
 
 
4.2 Coleta e Tabulação dos Dados 
 
A pesquisa foi realizada no Departamento de Diagnóstico Oral da 
Faculdade de Odontologia de Piracicaba (Piracicaba-SP/Brasil) em parceria 
com o Departamento de Ensino, Pesquisa e Educação Comunitária 
(DEPECOM) da Liga Norte Riograndense contra o câncer e sua unidade no 
Hospital Dr. Luíz Antônio (HLA) (Natal-RN/Brasil). 
Para este estudo retrospectivo, foram utilizados os dados dos 
prontuários 151 pacientes diagnosticados com CEC e atendidos no Hospital Dr. 
Luíz Antônio (HLA) (Natal-RN/Brasil) entre os anos de 2000 e 2015. Os 
pacientes foram divididos de acordo com a localização do tumor: A) 104 
pacientes com CEC de língua, assoalho, palato, trígono retromolar, mucosa 
jugal e A) 47 pacientes com CEC de lábio. Em seguida e de acordo com o local 
do CEC, os pacientes foram discriminados em dois grupos 1) pacientes com 













Figura 1. Distribuição do número de pacientes deste estudo de acordo com a localização do 
tumor e com a idade. 
 
 
As informações coletadas dos registros médicos e o seguimento dos 
pacientes foram: gênero, idade, hábitos de tabagismo e etilismo, tempo de 
queixa, localização do tumor, tamanho do tumor, metástase linfonodal, 
metástase à distância, gradação histológica de acordo com a OMS, tipo de 
tratamento, estado das margens cirúrgicas, invasão perineural, recorrência 
local, regional ou à distância, presença de segundo tumor primário, situação do 
paciente e sobrevida em meses. Os resultados relacionados à sobrevida foram 
classificados como: 1) sobrevida global referindo-se ao tempo total de 
acompanhamento do paciente do início do tratamento até a data da última 
informação obtida; 2) sobrevida específica (SE) para a doença, sendo o tempo 
desde o início do tratamento até a morte devido ao CEC oral ou a última 
informação de acompanhamento quando o paciente estava vivo e 3) sobrevida 
livre de doença (SLD) o tempo desde o início do tratamento até o diagnóstico 
da primeira recorrência (local, regional ou metástase à distância) ou a última 




4.2.1 Critérios de inclusão e exclusão 
 
Os critérios de inclusão no grupo de pacientes foram: 
 
Grupo 01 – Pacientes jovens (menos de 40 anos de idade), de ambos os 
gêneros, de qualquer cor e/ou raça, que tenham desenvolvido CEC oral e CEC 
de lábio, tendo ou não feito uso de tabaco e/ou álcool. 
Grupo 02 – Pacientes idosos (com 60 anos ou mais) de ambos os sexos, 
de qualquer cor e/ou raça, que tenham desenvolvido CEC oral e CEC de lábio, 
tendo ou não feito uso de tabaco e/ou álcool. 
Os critérios de exclusão foram pacientes que não tiveram em seus 
prontuários informações suficientes para a presente pesquisa ou pacientes 
menores de 18 anos. 
 
 
4.3 Análise estatística 
Os dados clínicos dos pacientes foram avaliados através de tabulação 
cruzada e teste do qui-quadrado. Os dados clinicopatológicos associados aos 
grupos de pacientes jovens ou idosos nesta análise foram: gênero, hábitos de 
tabagismo e etilismo, tempo de queixa, localização do tumor, tamanho do 
tumor, metástase linfonodal, metástase à distância, gradação histológica, tipo 
tratamento, estado das margens cirúrgicas (comprometidas ou não 
comprometidas), infiltração perineural, recorrência local, regional ou à  
distância, presença de segundo tumor primário e situação do paciente. Para as 
variáveis quantitativas contínuas como idade e sobrevida em meses foi 
realizado o teste de Mann-Whitney para acessar a variação e a média de cada 




Além disso, a análise de sobrevida univariada foi calculada utilizando o 
método Kaplan-Meier e comparação com o teste log-rank. Nesta análise, a 
comparação foi realizada entre o grupo de pacientes jovens em relação ao 
grupo de pacientes idosos. Os dados de desfecho clínico considerados para o 
teste de sobrevida foram: recorrência local, recorrência regional, recorrência à 
distância, presença de segundo tumor primário e morte do paciente. A 
regressão de Cox foi realizada para analisar os efeitos de diversos fatores de 
risco na sobrevida dos pacientes com CEC oral. O modelo criado para verificar 
o risco na sobrevida dos pacientes deste estudo em relação às variáveis de 
fechamento clínico reveladas na análise univariada continha: idade (dividida em 
pacientes com menos de 40 anos e pacientes com mais de 60 anos), gênero, 
hábito tabagista, tamanho do tumor, presença de metástase linfonodal, 
situação das margens cirúrgicas, presença de invasão perineural e tratamento. 
Todas as análises estatísticas foram realizadas no software estatístico 






5.1 Dados clínicos dos pacientes 
 
Os dados clinicopatológicos dos 104 pacientes com CEC oral estão 
listados na Tabela 2 e dos 47 pacientes com CEC de lábio na Tabela 3. Dos 
104 pacientes, 69 eram homens representando 66,3% da amostra, com idade 
entre 18 e 91 anos, com uma média de 42,6 anos. Quarenta e dois pacientes 
tinham menos de 40 anos de idade e 62 pacientes tinham mais de 60 anos de 
idade. O tabagismo esteve presente em 67.3% dos casos, enquanto o etilismo 
foi um hábito de 34.6% dos pacientes. A maior parte dos pacientes apresentou 
um tempo de queixa superior a 6 meses (39.4%). A principal localização dos 
tumores foi em língua (69,2%). Do total de 103 pacientes, 30 (29,1%) possuim 
tumores em estágio avançado (III/IV), mas a maioria sem metástase linfononal 
(47,5%) ou à distância (64,0%). 
No que se refere à gradação histológica dos tumores, 13 (12,3%) 
pacientes apresentaram tumores bem direfenciados, 79 (76,3%) pacientes 
possuíam tumores moderadamente direfenciados e 11 (10,5%) pacientes 
apresentavam tumores pouco direfenciados. Em relação à modalidade de 
tratamento utilizada neste grupo de pacientes, 19 (18,2%) foram tratados 
apenas com cirurgia, 5 pacientes (4,8%) foram tratados apenas com 
radioterapia, 28 pacientes (26,9%) foram tratados com uma combinação de 
cirurgia e radioterapia, 15 pacientes (14,4%) foram tratados com cirurgia, 
radioterapia e quimioterapia e 37 (35,7%) pacientes não receberam tratamento. 
Mais de vinte e sete porcento dos pacientes apresentavam margens cirúrgicas 
comprometidas, enquanto que a maioria dos pacientes (43.2%) não possuíam 




recorrência local, 29 pacientes (27.8%) apresentaram recorrência dos 
linfonodos, cinco pacientes (4.8%) desenvolveram metástases à distância e 
quatro pacientes (3.8%) desenvolveram um segundo tumor primário. A maior 






Tabela 2 Dados clinicopatológicos dos pacientes com CEC oral. 
 
Dados Clínicos Casos (N) % 
Sexo (104)   
Masculino 69 66.3 
Feminino 35 33.7 
Grupos (104)   
Jovens ≤ 40 anos 42 40.4 
Idosos > 60 anos 62 59.6 
Hábito Tabagista (104)   
Ausente 21 20.2 
Presente 70 67.3 
Informação não disponível 13 12.5 
Hábito Etilista (104)   
Ausente 16 15.4 
Presente 36 34.6 
Informação não disponível 52 50.0 
Tempo de queixa (104)   
1-3 meses 36 34.6 
4-6 meses 22 21.2 
Mais que 6 meses 41 39.4 
Informação não disponível 5 4.8 
Localização do tumor (104)   
Língua 72 69.2 
Palato 14 13.4 
Assoalho 4 3.8 
Outro 13 12.5 
Informação não disponível 1 1.1 
T (103)   
T1 15 14.5 
T2 28 27.1 
T3 22 21.3 
T4 30 29.1 
TX 8 7.7 
Informação não disponível 1 0.3 
N (103)   
N0 49 47.5 
N1 18 17.4 
N2 15 14.4 
N3 11 10.3 
NX 11 10.3 
Informação não disponível 1 0.1 
M (103)   
M0 66 64.0 
M1 4 3.8 
MX 33 32.0 





Gradação Histológica (104)   
I 13 12.3 
II 79 76.3 
III 11 10.5 
Informação não disponível 1 0.9 
Tratamento (104)   
Cirurgia 19 18.2 
RT 5 4.8 
Cirurgia+RT 28 26.9 
Cirurgia+RT+QT 15 14.4 
Não tratado 37 35.7 
Margens cirúrgicas (104)   
Livre 34 32.6 
Comprometida 29 27.8 
Informação não disponível 41 39.6 
Invasão Perineural (104)   
Ausente 45 43.2 
Presente 14 13.6 
Informação não disponível 45 43.2 
Recorrência Local (104)   
Ausente 72 69.2 
Presente 18 17.3 
Informação não disponível 14 13.5 
Recorrência Regional (104)   
Ausente 58 55.7 
Presente 29 27.8 
Informação não disponível 17 16.5 
Recorrência a Distância (104)   
Ausente 74 71.1 
Presente 5 4.8 
Informação não disponível 25 24.1 
Segundo Tumor Primário (104)   
Ausente 75 72.1 
Presente 4 3.8 
Informação não disponível 25 24.1 
Situação (104)   
Vivo 57 54.8 
Morto 46 44.3 
Informação não disponível 1 0.9 




Dos 47 pacientes com CEC de lábio, 38 eram homens representando 
80,8% da amostra, com idade entre 23 e 92 anos, com uma média de 52,7 
anos. Vinte pacientes tinham menos de 40 anos de idade e 27 pacientes 




casos, enquanto o etilismo foi um hábito de 19.2% dos pacientes. A maior parte 
dos pacientes apresentou um tempo de queixa superior a 6 meses (38.3%). 
Quarenta e cinco pacientes (95,8%) tiverem CEC no lábio inferior, enquanto 
apenas dois (4,2%) tiveram CEC no lábio superior. Do total de 47 pacientes, 29 
(61,7%) possuim tumores em estágio inicial (T1), mas a maioria sem metástase 
linfononal (89,4%) ou à distância (91,4%). 
No que se refere à gradação histológica dos tumores, 6 (12,7%) 
pacientes apresentaram tumores bem diferenciados, 39 (82,9%) pacientes 
possuíam tumores moderadamente diferenciados e dois (4,4%) pacientes 
apresentavam tumores pouco diferenciados. Em relação à modalidade de 
tratamento utilizada neste grupo de pacientes, 32 (68,1%) foram tratados 
apenas com cirurgia, 8 pacientes (17,1%) foram tratados com uma combinação 
de cirurgia e radioterapia e 7 pacientes (14,8%) foram tratados com cirurgia, 
radioterapia e quimioterapia. Mais de oitenta porcento dos pacientes 
apresentavam margens cirúrgicas livres, onde a maioria (59.5%) não possuíam 
invasão perineural. Ao longo do seguimento, 7 pacientes (14.8%) tiveram 
recorrência local, 9 pacientes (19.2%) apresentaram recorrência dos 
linfonodos, três pacientes (6.3%) desenvolveram metástases à distância e 
cinco pacientes (10.6%) desenvolveram um segundo tumor primário. A maior 







Tabela 3. Dados clinicopatológicos dos pacientes com CEC de lábio. 
 
 
Dados Clínicos Casos (N) % 
Sexo (47)   
Masculino 38 80.8 
Feminino 9 19.2 
Grupos (47)   
Jovens ≤ 40 anos 20 42.5 
Idosos > 60 anos 27 57.5 
Tabagismo (47)   
Ausente 14 29.8 
Presente 23 48.9 
Informação não disponível 10 21.3 
Etilismo (47)   
Ausente 9 19.2 
Presente 9 19.2 
Informação não disponível 29 61.6 
Tempo de queixa (47)   
1-3 meses 12 25.5 
4-6 meses 13 27.7 
Mais que 6 meses 18 38.3 
Informação não disponível 4 8.5 
Localização do tumor (47)   
Lábio superior 2 4.2 
Lábio inferior 45 95.8 
T (47)   
T1 29 61.7 
T2 14 29.7 
T3 3 6.3 
T4 1 2.3 
TX 0  
N (47)   
N0 42 89.4 
N1 2 4.3 
N2 1 2.1 
N3 1 2.1 
NX 1 2.1 
M (47)   
M1 43 91.4 
M0 0 0 
MX 4 8.6 
Gradação Histológica (47)   
I 6 12.7 
II 39 82.9 





Tratamento (47)   
Cirurgia 32 68.1 
Cirurgia+RT 8 17.1 
Cirurgia+RT+QT 7 14.8 
Margens cirúrgicas (47)   
Livres 40 85.1 
Comprometidas 4 8.5 
Informação não disponível 3 6.4 
Invasão Perineural (47)   
Ausente 28 59.5 
Presente 3 6.4 
Informação não disponível 16 34.1 
Recorrência Local (47)   
Ausente 27 57.5 
Presente 7 14.8 
Informação não disponível 13 27.7 
Recorrência Regional (47)   
Ausente 20 42.5 
Presente 9 19.2 
Informação não disponível 18 38.3 
Recorrência a Distância (47)   
Ausente 33 70.2 
Presente 3 6.3 
Informação não disponível 12 25.5 
Segundo Tumor Primário (47)   
Ausente 28 59.7 
Presente 5 10.6 
Informação não disponível 14 29.7 
Situação (47)   
Vivo 42 89.4 
Morto 2 4.2 
Informação não disponível 3 6.4 




5.2 Associação dos dados clinicopatológicos com os grupos de pacientes 
com CEC oral 
Antes da realização dos testes para comparar os grupos de pacientes 
jovens e idosos, foi realizada a associação dos dados clinicopatológicos em 
cada grupo separadamente. A Tabela 4 reúne os resultados obtidos através do 
teste qui-quadrado em cada grupo. O gênero masculino foi mais comum tanto 




idosos (p=0.0111), correspondendo a mais de 65% dos casos. no grupo de 
jovens não houve predomínio de fumantes e etilistas. Por outro lado, os hábitos 
tabagista (p< 0.0001) e etilista (p=0.0004) estiveram mais presente no grupo de 
pacientes com mais de 60 anos. O sítio mais acometico nos dois grupos foi a 
língua. Tumores com tamanho T2 foram mais frequentes no grupo de pacientes 
idosos (p=0.0001). A ausência de mestástase linfonal esteve presente em 
ambos os grupos, assim como a ausência de metástase à distância. Tumores 
moderadamente diferenciados também demonstraram significância estatística 
em cada um dos grupos. O tratamento baseado em cirurgia mais radioterapia 
revelou-se presente com o grupo de pacientes jovens (p=0.0255). Enquanto 
que os pacientes não tratados foram mais presentes no grupo de pacientes 
idosos (p<0.0001). No que se refere ao fechamento clínico, a ausência de 
recorrência local e reginal, foi estatíticamente mais observado no grupo de 
pacientes idosos (p<0.0001). Por outro lado, a ausência de recorrência a 
distância foi mais observada no grupo de pacientes jovens (p=0.0011). E por 
fim a ausência de segundos tumores primários foi estatisticamente significante 
tanto para os pacientes jovens (p=0.0076) como para os pacientes idosos 
(p<0.0001). 
Os resultados do teste qui-quiadrado com tabulação cruzada revelaram 
associações significativas entre os grupos de pacientes com CEC oral e os 
dados clinicopatológicos. Os achados demonstram que o hábito tabagista 
(p=0,0036) e o hábito etilista (p=0,0188) estavam presentes no grupo de 
pacientes com mais de 60 anos. Além disso, tumores em estágio avançado 
(T4) foram mais frequentes em pacientes idosos (p=0,0177). Por outro lado, a 




enquanto a maior parte dos pacientes idosos não apresentaram metástases 
(p=0,0219). No que se refere à situação das margens cirúrgicas, 36,5% dos 
pacientes com mais de 60 anos de idade apresentaram margens livres, com 
associação estatisticamente significante (p=0,0380), enquanto que as margens 
comprometidas foram mais frequentes entre os pacientes jovens. O grupo de 
pacientes idosos revelou ainda uma associação com a menor ocorrência de 
invasão perineural (p=0,0288). Levando-se em consideração os dados de 
fechamento clínico, os pacientes com mais de 60 anos de idade demonstraram 
uma menor ocorrência de recidivas locais (p=0,0022), regionais (p=0,0009) e à 
distância (0,0007). Além disso, o teste de Mann-Whitney confirmou diferença 






Tabela 4. Distribuição dos parâmetros clinicopatológicos em cada grupo 









Gênero     
Masculino 28 (68.3%) 42 41 (66.1%) 62 
Feminino 14 (31.7%) 0.0191 21 (33.9%) 0.0111 
Hábito Tabagista     
Ausente 13 (40.6%) 32 8 (13.6%) 59 
Presente 19 (59.4%) 0.2888 51 (86.4%) < 0.0001 
Hábito Etilista     
Ausente 11 (47.8%) 23 5 (17.2%) 29 
Presente 12 (52.2%) 0.8348 25 (82.8%) 0.0004 
Localização do tumor     
Língua 34 (81.0%) 42 38 (62.3%) 61 
Palato 3 (7.1%)  11 (18.0%)  
Assoalho 2 (4.8%)  2 (3.3%)  
Outros 3 (7.1%) < 0.0001 10 (16.4%) < 0.0001 
T     
T1 11 (26.8%)  4 (6.5%) 62 
T2 7 (17.1%)  21 (33.9%)  
T3 8 (19.5%)  14 (22.6%)  
T4 10 (24.4%)  20 (32.3%)  
TX 5 (12.2%) 0.5952 3 (4.8%) 0.0001 
N     
N0 17 (41.4%)  32 (51.6%) 62 
N1 8 (17.1%)  10 (16.1%)  
N2 6 (14.6%)  9 (14.5%)  
N3 4 (9.8%)  7 (11.3%)  
NX 7 (17.1%) 0.0138 4 (6.5%) < 0.0001 
M     
M0 22 (53.7%)  44 (71.0%) 62 
M1 4 (9.8%)  0 (0%)  
MX 15 (36.6%) 0.0024 18 (29.0%) 0.0010 
Gradação Histológica     
I 9 (22.0%)  4 (6.5%) 62 
II 28 (68.3%)  51 (82.3%)  
III 4 (9.8%) < 0.0001 7 (11.3%) < 0.0001 
Tratamento     
Cirurgia 10 (23.8%)  9 (14.5%)  
RT 1 (2.4%)  3 (4.8%)  
Cirurgia +RT 14 (33.3%)  14 (22.6%)  





Não tratado 10 (23.8%) 0.0255 28 (45.2%) < 0.0001 
Margens cirúrgicas     
Livres 11 (39.3%) 28 23 (65.7%) 35 
Comprometidas 17 (60.7%) 0.2568 12 (34.3%) 0.0630 
Invasão perineural     
Ausente 9 (56.2%) 16 36 (83.7%) 43 
Presente 7 (43.7%) 0.6171 7 (16.3%) < 0.0001 
Recorrência local     
Ausente 17 (60.7%) 28 55 (88.7%) 62 
Presente 11 (39.3%) 0.2568 7 (11.3%) < 0.0001 
Recorrência regional     
Ausente 10 (40.0%) 25 48 (77.4%)  
Presente 15 (60.0%) 0.3173 14 (22.6%) < 0.0001 
Recorrência à distância     
Ausente 20 (83.3%) 24 54 (100%) 54 
Presente 4 (16.7%) 0.0011 0 (0%) < 0.0001 
Segundo tumor primário 
Ausente 17 (82.4%) 20 61 (98.4%)  






Tabela 5. Distribuição dos pacientes dos grupos de jovens e idosos com 








Idade*    
Variação 14-40 60-91 104 
Média 36 (27.2%) 70 (72.8%) < 0.0001 
Sexo    
Masculino 28 (26.9%) 41 (39.4%) 104 
Feminino 14 (13.5%) 21 (20.2%) 0.9548 
Hábito Tabagista    
Ausente 13 (14.3%) 8 (8.8%) 91 
Presente 19 (20.9%) 51 (56.0%) 0.0036 
Hábito Etilista    
Ausente 11 (21.2%) 5 (9.6%) 52 
Presente 12 (23.1%) 24 (46.2%) 0.0188 
Tempo de queixa    
1-3 meses 13 (13.1%) 23 (23.2%) 99 
4-6 meses 19 (19.2%) 21 (21.2%)  
Mais do que 6 meses 9 (9.1%) 14 (14.1%) 0.5835 
Localização do tumor    
Língua 34 (33.0%) 38 (36.9%) 103 
Palato 3 (2.9%) 11 (10.7%)  
Assoalho 2 (1.9%) 2 (1.9%)  
Outros 3 (2.9%) 10 (9.7%) 0.1553 
T    
T1 11 (10.7%) 4 (3.9%) 103 
T2 7 (6.8%) 21 (20.4%)  
T3 8 (7.8%) 14 (13.6%)  
T4 10 (9.7%) 20 (19.4%)  
TX 5 (4.9%) 3 (2.9%) 0.0177 
N    
N0 17 (16.5%) 32 (31.1%) 103 
N1 8 (6.8%) 10 (9.7%)  
N2 6 (5.8%) 9 (8.7%)  
N3 4 (3.9%) 7 (6.8%)  
NX 7 (6.8%) 4 (3.9%) 0.5234 
M    
M0 22 (21.4%) 44 (42.7%) 103 
M1 4 (3.9%) 0 (0%)  
MX 15 (14.6%) 18 (17.5%) 0.0219 
Gradação Histológica    





II 28 (27.2%) 51 (49.5%)  
III 4 (3.9%) 7 (6.8%) 0.0679 
Tratamento**    
Cirurgia 10 (9.8%) 9 (8.7%) 104 
RT 2 (1.0%) 3 (2.9%)  
Cirurgia +RT 14 (13.6%) 14 (13.5%)  
Cirurgia +RT+CTX 7 (6.8%) 8 (7.7%)  
Não tratado 9 (8.7%) 28 (26.9%) 0.1667 
Margens cirúrgicas    
Livres 11 (17.5%) 23 (36.5%) 63 
Comprometidas 17 (27.0%) 12 (19.0%) 0.0380 
Invasão perineural    
Ausente 9 (15.3%) 36 (61.0%) 59 
Presente 7 (11.9%) 7 (11.9%) 0.0288 
Recorrência local    
Ausente 17 (18.9%) 55 (61.1%) 90 
Presente 11 (12.2%) 7 (7.8%) 0.0022 
Recorrência regional    
Ausente 10 (11.5%) 48 (55.2%) 87 
Presente 15 (17.2%) 14 (16.1%) 0.0009 
Recorrência à distância    
Ausente 20 (25.3%) 54 (68.4%) 79 
Presente 5 (6.3%) 0 (0%) 0.0007 
Segundo tumor primário   79 
Ausente 14 (17.7%) 61 (77.2%)  
Presente 3 (3.8%) 1 (1.3%) 0.0079 
Situação    
Vivo 22 (21.4%) 35 (34%) 103 
Morto 19 (18.4%) 27 (26.2%) 0.7812 
Sobrevida Livre de 
Doença* 
   
Variação 0-143 0-176 104 
Média 15 12,5 0.3761 
Chi-square test. * Mann-Whitney test; **Treatment: chi-square test for trend p=0.0213; 




5.3 Associação dos dados clinicopatológicos com os grupos de pacientes 
com CEC de lábio 
 
No que se refere aos pacientes com CEC de lábio, os resultados do 
teste qui-quiadrado com tabulação cruzada também revelaram associações 
significativas entre os grupos de pacientes divididos de acordo com a idade. Os 
achados revelaram uma associação entre o sexo e os dois grupos de pacientes 
avaliados, onde a minoria dos pacientes com CEC de lábio era do sexo 
feminino (p=0,0358). O hábito tabagista estava associado com os pacientes 
com mais de 60 anos de idade (p=0,0043). De uma maneira geral, o tempo de 
queixa referente à lesão no lábio foi maior entre os pacientes idosos, com 
associação estisticamente significante (p=0,0303), que demoraram até 6  
meses para procurar tratamento médico. Por outro lado, o grupo de pacientes 
jovens esteve associado com o tratamento baseado apenas na remoção 
cirúrgica do CEC de lábio (p=0,0027). O teste de Mann-Whitney confirmou 






Tabela 6. Distribuição dos pacientes jovens ou idosos com CEC de lábio 







Idade*    
Variação 23-39 61-92 47 
Média 36.5 72 < 0.0001 
Sexo    
Masculino 19 (40.4%) 19 (40.4%) 47 
Feminino 1 (2.1%) 8 (17.0%) 0.0358 
Hábito Tabagista    
Ausente 9 (24.3%) 5 (13.5%) 37 
Presente 4 (10.8%) 19 (51.4%) 0.0043 
Hábito Etilista    
Ausente 5 (27.8%) 4 (22.2%) 18 
Presente 3 (16.7%) 6 (33.3%) 0.3566 
Tempo de queixa    
1-3 meses 2 (4.7%) 10 (23.3%) 43 
4-6 meses 9 (20.9%) 4 (9.3%)  
Mais do que 6 meses 8 (18.6%) 10 (23.3%) 0.0303 
Localização do tumor    
Lábio superior 2 (4.3%) 0 (0%) 47 
Lábio inferor 18 (38.3%) 27 (57.4%) 0.0966 
T    
T1 16 (34.0%) 13 (27.7%) 47 
T2 3 (6.4%) 11 (23.4%)  
T3 1 (2.1%) 2 (4.3%)  
T4 0 (0%) 1 (2.1%)  
TX 0 (0%) 0 (0%) 0.1518 
N    
N0 19 (40.4%) 23 (48.9%) 47 
N1 0 (0%) 2 (4.3%)  
N2 0 (0%) 1 (2.1%)  
N3 0 (0%) 1 (2.1%)  
NX 1 (2.1%) 0 (0%) 0.3501 
M    
M0 19 (40.4%) 24 (53.2%) 47 
M1 0 (0%) 0 (0%)  
MX 1 (2.1%) 3 (4.3%) 0.7412 
Gradação Histológica    
I 2 (4.3%) 4 (8.5%) 47 
II 17 (36.2%) 22 (46.8%)  







Tratamento    
Cirurgia 19 (40.4%) 13 (27.7%) 47 
Cirurgia+RT 1 (2.1%) 7 (14.9%)  
Cirurgia+RT+QT 0 (0%) 7 (14.9%) 0.0027 
Margens cirúrgicas    
Livres 17 (38.6%) 23 (52.3%) 44 
Comprometidas 1 (2.3%) 3 (6.8%) 0.5022 
Invasão perineural    
Ausente 6 (19.4%) 22 (71.0%) 31 
Presente 0 (0%) 3 (9.7%) 0.3798 
Recorrência local    
Ausente 4 (11.8%) 23 (67.6%) 34 
Presente 3 (8.8%) 4 (11.8%) 0.1072 
Recorrência regional    
Ausente 1 (3.4%) 19 (65.5%) 29 
Presente 1 (3.4%) 8 (27.6%) 0.5549 
Recorrência à distância    
Ausente 9 (25.7%) 24 (68.6%) 35 
Presente 0 (0%) 2 (5.7%) 0.3984 
Segundo tumor primário    
Ausente 5 (15.2%) 23 (69.7%) 33 
Presente 1 (3.0%) 4 (12.1%) 0.9103 
Situação    
Vivo 18 (40.9%) 24 (54.5%) 44 
Morto 0 (0%) 2 (4.5%) 0.2338 
Sobrevida Livre de 
Doençal* 
   
Variação 0-137 0-184 47 
Média 28 18 0.7469 





5.4 Análise univariada de sobrevida entre o grupo de pacientes com 
menos de 40 anos e o grupo de pacientes com mais de 60 anos. 
A análise univariada de sobrevida (Kaplan-Meier) foi realizada para 
comparar a sobrevida entre os pacientes com menos de 40 anos de idade e os 
pacientes com mais de 60 anos de idade com CEC oral. A sobrevida global em 
5 anos para os pacientes jovens foi de 39%, enquanto que para os pacientes 
idosos foi de 40%. A sobrevida específica em 5 anos para os pacientes jovens 
foi de 36%, enquanto que para os pacientes idosos foi de 39%. Por sua vez, a 
sobrevida livre de doença em 5 anos para os pacientes jovens foi de 22%, e 
72% para os pacientes idosos (em relação à recorrência local). Não foi 
encontrada diferença estatisticamente significante entre os dois grupos no que 
se refere à situação do paciente (vivo ou morto) (Figura 2). 
Em relação aos outros desfechos clínicos, as análises univariadas 
evidenciaram que, de uma maneira geral, o prognóstico entre pacientes jovens 
com CEC oral é pior do que entre os pacientes idosos. Assim, pertencer ao 
grupo de pacientes com menos de 40 anos foi fator de risco para recorrência 
local, impactando na sobrevida global (HR: 3,11; IC: 1,17 a 8,28; p=0,0121) e 
na sobrevida livre de doença (HR: 4,68; IC: 1,52 a 14,38; p=0,0003) (Figura 3); 
fator de risco para recorrência regional, impactando na sobrevida global (HR: 
2,40; IC: 1,09 a 5,29; p=0,0136); na sobrevida específica (HR: 2,65; IC: 1,18 a 
5,94; p=0,0054) e na sobrevida livre de doença (HR: 2,71; IC: 1,21 a 6,10; 
p=0,0043) (Figura 4); e fator de risco para o desenvolvimento de segundos 
tumores primários, impactando na sobrevida global (HR: 12,66; IC: 1,04 a 
152,74; p=0,0030); na sobrevida específica (HR: 13,88; IC: 1,09 a 180,21; 





p=0,0012) (Figura 6). A Tabela 6 resume a sobrevida em 5 anos para os 
pacientes divididos por idade em relação aos dados de fechamento clínico 
(recorrência local, recorrência regional, segundo tumor primário) com 





Pacientes com menos de 40 anos de idade 
Pacientes com mais de 60 anos de idade 
Figura 2. Curvas de sobrevida global e específica da análise de Kaplan-Meier para a 





Tabela 7. Análise univariada de sobrevida (Kaplan-Meier) de acordo com os grupos de pacientes jovens ou idosos com CEC 








em 5 anos 
% (N) 
 Sobrevida Livre de 
Doença 










Recorrência Local       
Jovens 40% (28) 3.11; 1.17 a 8.28   22% (27) 4.68; 1.52 a 14.38 
Idosos 74% (62) (0.0121) - - 72% (62) (0.0003) 
Recorrência Regional       
Jovens 27% (25) 2.40; 1.09 a 5.29 15% (25) 2.65; 1.18 a 5.94 18% (25) 2.71; 1.21 a 6.10 
Idosos 61% (62) (0.0136) 59% (62) (0.0054) 50% (62) (0.0043) 
Segundo Tumor 
Primário 
      
Jovens 65% (17) 12.66; 1.04 a 152.74 73% (17) 13.88; 1.09 a 180.21 71% (17) 14.97; 1.08 a 207.32 
Idosos 100% (62) (0.0030) 100% (62) (0.0019) 100% (62) (0.0012) 










Pacientes com menos de 40 anos de idade 
Pacientes com mais de 60 anos de idade 
Figura 3. Curvas de sobrevida livre de doença da análise de Kaplan-Meier para recidiva 
local dos pacientes com CEC oral divididos pela idade (paciente com menos de 40 anos 







Pacientes com menos de 40 anos de idade 
Pacientes com mais de 60 anos de idade 
Figura 4. Curvas de sobrevida livre de doença da análise de Kaplan-Meier para recidiva 
regional dos pacientes com CEC oral divididos pela idade (paciente com menos de 40 










Pacientes com menos de 40 anos de idade 
Pacientes com mais de 60 anos de idade 
Figura 5. Curvas de sobrevida livre de doença de acordo com a ocorrência do segundo 
tumor primário dos pacientes com CEC oral divididos pela idade (paciente com menos 




5.5 Análise multivariada de sobrevida 
 
A regressão de Cox foi realizada para analisar os efeitos de vários 
fatores de risco na sobrevivência dos pacientes com CEC oral. No modelo 
criado, a presença de invasão perineural revelou-se como fator independente 
de prognóstico para a recorrência local de CEC oral. Os pacientes que 
possuíam invasão perineural tiveram 5,37 vezes mais chance de desenvolver 





Tabela 8. Análise multivariada de Cox para recorrência local dos 
pacientes com CEC oral. 
Variável HR, IC; p-value 
Idade Variável não significante no modelo 
Menos de 40 anos  
Mais de 60 anos  
Sexo Variável não significante no modelo 
Masculino  
Feminino  
Hábito tabagista Variável não significante no modelo 
Presente  
Ausente  
T Variável não significante no modelo 
T1/T2  
T3/T4  
N Variável não significante no modelo 
N0  
N+  
Margens Cirúrgicas Variável não significante no modelo 
Livre  
Comprometida  
Invasão perineural  
Presente 5,37; 1,02 a 28,16; p=0,0464 
Ausente  
Tratamento Variável não significante no modelo 
Cirurgia  
RT  
Cirurgia +RT  
Cirurgia +RT+QT  
Não tratado  





5.6 Análise univariada de sobrevida pacientes com CEC de lábio 
 
A análise univariada de sobrevida (Kaplan-Meier) foi realizada para 
comparar a sobrevida entre os pacientes com menos de 40 anos de idade e os 
pacientes com mais de 60 anos de idade com CEC de lábio. A sobrevida global 
em 5 anos para os pacientes jovens foi de 100%, enquanto que para os 
pacientes idosos foi de 88%. A sobrevida específica em 5 anos para os 
pacientes jovens foi de 100%, enquanto que para os pacientes idosos foi de 
87%. Por sua vez, a sobrevida livre de doença em 5 anos para a recorrência 
local do CEC de lábio foi de 26% entre pacientes jovens, e 82% entre pacientes 
idosos. Não foi encontrada diferença estatisticamente significante entre os dois 
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grupos e o desfecho clínico dos pacientes (recorrência local, recorrência 










Pacientes com menos de 40 anos de idade 
Pacientes com mais de 60 anos de idade 










Pacientes com menos de 40 anos de idade 
Pacientes com mais de 60 anos de idade 
Figura 7. Curvas de sobrevida livre de doença para recidiva local dos pacientes com  
CEC lábio divididos pela idade (paciente com menos de 40 anos e pacientes com mais 







Nos últimos anos, observou-se um incremento na incidência do CEC oral 
entre pacientes com menos de 40 anos de idade, com taxas que aumentaram 
para cerca de 10% no Brasil (Hirota et al. 2008). Esta ocorrência levou à 
investigação dos fatores que poderiam contribuir para o aumento da incidência 
dessa neoplasia entre pacientes jovens em comparação com os pacientes 
idosos por diversos estudos (Frare et al., 2016; Udeabor et al., 2012; 
Warnakulasuriya, Mak, Möller, 2006). 
A prevalência da doença manteve-se maior em pacientes do sexo 
masculino, corroborando com o trabalho de Udeabor et al. (2012). As taxas de 
ocorrência do CEC oral em homens e mulheres podem variar, desde razões 
homens/mulheres como 3,8:1 (Udeabor et al., 2012) até a proporção 6:1 (Frare 
et al., 2016). No presente estudo, a proporção homens/mulheres foi de 1,9:1 
entre os pacientes com CEC oral e 4,2:1 entre os pacientes com CEC de lábio, 
sendo semelhante a maioria dos estudos descritos na literatura. 
Assim como em outras investigações (Udeabor et al., 2012; Frare et al., 
2016), os pacientes jovens desse estudo mantiveram um estilo de vida 
semelhante ao grupo de pacientes idosos com CEC oral, onde a maioria 
apresentava hábitos tabagista e etilista frequentes e concomitantes, e 
possuíam em sua maior parte tumores em língua com presença de metástase 
linfonodal no momento do diagnóstico. Estes achados reforçam os 
questionamentos sobre os fatores de risco em pacientes com menos de 40 
anos de idade, onde o tabaco e o álcool possuem menor período de tempo 
para induzir a carcinogênese quando comparados a pacientes mais idosos. 
Esses aspectos motivam a realização de novas pesquisas sobre outros 
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possíveis fatores etiológicos responsáveis pelo desenvolvimento de CEC em 
indivíduos jovens, como os  realizados  anteriormente onde  analisaram 
anormalidades genéticas e infecções virais (Santos-Silva et al. 2011, Pfeiffer et 
al., 2011  Kaminagakura, et al., 2012; Frare  et al., 2016). 
No que se refere à progressão tumoral, o CEC oral em estágio avançado 
foi mais frequente em pacientes idosos (III e IV) e tumores em estágio inicial (I 
e II) foram mais comuns entre pacientes jovens, corroborando com o recente 
estudo de Frare et al., (2016). No entanto, as modalidades terapêuticas 
preconizadas para os dois grupos foram semelhantes, com maior proporção de 
tratamentos combinados. Possivelmente para conter os tumores em estágio 
avançado entre idosos e os tumores com comportamento mais agressivo entre 
jovens (Pffeifer et al., 2015; Montero et al., 2014). A principal modalidade 
terapêutica do CEC oral é a ressecção cirúrgia, frequentemente combinada 
com outras modalidades, como a radioterapia e a quimioterapia, 
particularmente em casos mais avançados (Pffeifer et al., 2015). Montero et al. 
(2014) avaliaram as características do CEC oral em jovens através de revisão 
sistemática, e observaram um predomínio pela escolha de tratamento cirúrgico 
como primeira opção de abordagem, seguido de cirurgia combinada com 
radioterapia para este grupo de pacientes. Segundo os autores, a associação 
de quimioterapia seria uma opção adequada para tumores mais avançados, 
com margens apresentando infiltração neoplásica. Os autores do mesmo 
estudo também notaram que o tratamento usado em pacientes jovens é 
semelhante ao usado em indivíduos mais velhos, como encontrado no presente 
estudo (Montero et al., 2014). 
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As margens cirúrgicas estavam comprometidas com mais frequência 
entre os pacientes jovens, assim como a ocorrência de invasão perineural, 
recidivas locais, regionais e à distância. Estes achados sugerem um 
comportamento biológico mais agressivo do CEC oral em pacientes com 
menos de 40 anos. Por outro lado, este grupo teve mais pacientes com 
margem comprometida o que pode indicar que pacientes jovens foram tratados 
de forma mais conservadora. Apesar do comportamento biológico 
aparentemente mais agressivo do CEC oral em pacientes jovens seja ainda 
controverso (Benevenuto et al., 2012; Kaminagakura, et al., 2012; Túri et al., 
2013), alguns autores entendem que seja uma entidade distinta daquela que 
acomete pacientes idosos e sugerem a individualização do tratamento destes 
tumores em pacientes jovens (Soudry et al., 2010, Costa SFS et al., 2018). 
Sendo assim, com a ausência de consenso na literatura sobre o tema, reforça- 
se a importância de mais estudos que contemplem o perfil molecular do CEC 
oral em pacientes jovens, buscando explicações mais sólidas sobre seu 
comportamento biológico distinto (Costa SFS et al, 2018). 
De acordo com Binahmed et al. (2007), a presença de margens 
cirúrgicas comprometidas pode estar associada à recorrência local e a  
menores taxas de sobrevida. Neste contexto, a sobrevida dos pacientes com 
CEC oral também pode ser consistentemente afetada pela presença de 
metástases linfonodais (Gueiros et al., 2011; Pffeifer et al., 2015). No presente 
estudo os jovens tiveram mais margens comprometidas e este fato pode ter 
sido responsável pelas metástases e recorrências. Apesar disso, no presente 
estudo a presença de metástase linfonodal não esteve relacionada a uma 
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alteração da sobrevida dos pacientes, mesmo quando a estratificação de 
acordo com a idade foi aplicada. 
Não há consenso na literatura que a idade é um fator prognóstico em 
pacientes com CEC oral ou de lábio (Túri et al., 2013). Alguns grupos de 
pesquisa encontraram uma melhor expectativa de sobrevida para pacientes 
jovens, enquanto outros autores encontraram um pior prognóstico para esses 
pacientes (Túri et al., 2013; Montero et al., 2014). 
Assim, com relação à recorrência tumoral e metástase, Siriwardena et al. 
(2006) observaram maior taxa de recorrência em pacientes jovens (39%) do 
que em pacientes idosos (30%). Na revisão de Montero et al. (2014) observou- 
se controvérsia entre os estudos analisados com relação às taxas de 
recorrência do CEC oral em pacientes jovens. No trabalho de Frare et al., 
(2016), houve maior taxa de recidiva local e metástase regional entre os 
pacientes jovens com a diferença estatisticamente significante. No presente 
estudo, pacientes jovens com CEC oral tiveram maiores taxas de recorrências 
locais, regionais e segundos tumores primários, e consequentemente com 
menores taxas de sobrevida livre de doença, sugerindo pior prognóstico neste 
grupo. 
Os agravos à saúde e as comorbidades são mais comuns entre 
pacientes idosos e demonstram um impacto significativo no prognóstico 
(Datema et al., 2010; Frare et al., 2016). Além disso, as taxas de sobrevida 
global parecem ser mais favoráveis em pacientes sem histórico de fatores de 
risco em comparação àqueles que consomem tabaco e álcool, 
independentemente da idade (Montero et al., 2014). Ou seja, um período mais 
longo associado a essas doenças poderia levar à redução da sobrevida do 
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paciente. O estudo de Monsjou et al. (2013) também mostraram que pacientes 
mais jovens tinham melhor sobrevida global possivelmente devido à influência 
de comorbidades associadas à velhice. Por outro lado, nenhuma diferença 
significativa nas taxas de sobrevida livre de doença (recidiva tumoral) entre os 
pacientes jovens e idosos foi observada. No presente estudo foi observado que 
pacientes jovens apresentaram taxa de sobrevida livre de doença em 5 anos 
significativamente menor (22%) do que o grupo controle (72%), sugerindo 
maior agressividade dos tumores no primeiro grupo e corroborando com os 
achados do estudo de Frare et al (2016) onde a sobrevida livre de doença em 5 
anos para os pacientes jovens foi de 37,68%, e 77,78% para os pacientes 
idosos. 
No entanto, apesar da diferença em relação à sobrevida encontrada 
entre os pacientes dividos por idade, a análise multivariada de sobrevida não 
revelou esta variável como fator prognóstico independente. Por outro lado, a 
invasão perineural assumiu este papel como fator prognóstico para a 
recorrência local de CEC oral neste estudo, onde pacientes que possuíam 
invasão perineural tiveram 5,37 vezes mais chance de desenvolver uma 
recorrência da doença. Há evidências consistentes na literatura demonstrando 
a significância prognóstica da invasão perineural em cânceres orais (Tai et al., 
2012). 
No que se refere aos pacientes com CEC de lábio, este estudo 
preconizou separá-los dos pacientes com CEC de cavidade oral, devido ao seu 
comportamento clínico distinto. As taxas de incidência do CEC de lábio estão 
em torno de 13,5 por 100.000 na Oceania, 12 por 100.000 na Europa e 12,7 
por 100.000 na América do Norte (Czerninski et al., 2010). Cerca de 90% dos 
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tumores surgem no lábio inferior, com 7% ocorrendo no lábio superior e 3% na 
comissura oral (Kerawala et al., 2016). Estes achados corroboram com o nosso 
estudo, onde a maior parte dos tumores foi diagnosticada em lábio inferior. 
No estudo de Müller et al., (2008) houve uma maior incidência de CEC 
de lábio no subgrupo de pacientes jovens (12,6% dos casos de CEC) do que 
na população de pacientes com mais de 40 anos (7,1% dos casos de CEC). 
Este aumento da incidência é contrastante com os nossos achados no  
presente trabalho e com o banco de dados do Instituto Nacional do Câncer de 
Vigilância, Epidemiologia e Resultados Finais dos Estados Unidos (do inglês, 
National Cancer Institute Surveillance, Epidemiology, and End Results – SEER) 
(Schantz et al., 2002), que mostrou uma incidência muito maior de câncer de 
lábio em pacientes com idade maior ou igual que 40 anos. 
Embora o CEC de lábio seja geralmente incluído na estatística do câncer 
oral, a sua etiologia, em parte, é considerada distinta a do CEC intraoral. O 
CEC de lábio é tipicamente causado pela exposição solar crônica, enquanto 
que o CEC da mucosa labial e outros locais intraorais estão mais associados 
ao uso do tabaco com ou sem o consumo de álcool (Müller et al., 2008). 
Interessantemente, as análises do presente estudo revelaram que o hábito 
tabagista estava associado com a presença do CEC de lábio entre os  
pacientes com mais de 60 anos de idade. 
O CEC de lábio em estágio inicial pode ser tratado por cirurgia ou 
radioterapia (Kerawala et al., 2016). Neste estudo, a remoção cirúrgica do CEC 
de lábio foi o tratamento de escolha em ambos os grupos. As recorrências 
locais, regionais e à distância foram mais comuns entre os pacientes com mais 
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de 60 anos de idade. Porém, estes pacientes também apresentavam tumores 
em estágio mais avançados. 
Embora este estudo tenha obtido resultados interessantes, um maior 
número de pacientes e mais detalhes de algumas informações que infelizmente 
não estavam disponíveis, poderiam contribuir de forma mais consistente para 







Este trabalho evidenciou que os pacientes mais jovens apresentaram 
maior taxa de recorrência local, recorrência regional, segundos tumores 
primários e menor sobrevida livre de doença em 5 anos, apesar das 
características clinicopatológicas e modalidades terapêuticas serem 
semelhantes ao grupo de pacientes idosos, sugerindo que pacientes jovens 
tenham tumores mais agressivos. 
Por outro lado, os pacientes jovens com câncer de lábio tiveram melhor 
prognóstico, com taxas de sobrevida global e sobrevida livre de doença 
maiores, que pode ser explicado pela maior atenção dos jovens às alterações 
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Número no estudo: 
 
APÊNDICE 1- FICHA DE DADOS COLETADOS DOS PROTUÁRIOS 
 
LIGA NORTERIOGRANDENSE CONTRA O CÂNCER – DEPARTAMENTO DE 
CABEÇA E PESCOÇO 
FOP-UNICAMP – DEPARTAMENTO DE ESTOMATOPATOLOGIA 
 
1- ID.........................................................................................................| || || || | 
2-   Registro Hospitalar...................................................... |    ||    ||    ||    ||    ||    ||    ||   | 
3-   Idade (anos).............................................................................................. |    ||    ||  | 
4-   Sexo  (1) Masculino   (2) Feminino........................................................................|  | 
5-   Tempo de queixa (meses)........................................................................ |    ||    ||  | 
6-  RxT prévia para outro tumor em Cabeça e Pescoço:  Não (0)   Sim (1).............. |   | 
6 a- Qual tumor?  6 b- Quando?....... |  ||  ||  | 
7- Tratamento prévio? Não(0)   Cirurgia (1)  RxT (2)  Químio (3)............... |   ||   ||    | 
7 a- Quando?........................................................................................ |  ||  ||  | 
8- Tamanho do tumor clínico (cm).............................................................................. |   | 
 
9-Tamanho tumor anátomo-patológico (cm).............................................................. |   | 
 
10- Localização do tumor........................................................................................... |  | 
 
Mandíbula (1) Maxila (2) Outros  (3) 
 
11-T0 (1) T1 (1) T2 (2) TX(3).............................................................................. |   | 
 
12- N0 (0) N1 (1) NX (2)......................................................................................|  | 
 
13- M0 (0) M1 (1)   MX (2) .................................................................................... |   | 
 
14- Metástase no diagnóstico..................................................................................... |   | 
 
M0 (0) Linfonodos (1) Outros (3)   
 
15- Subtipo histológico: (Revisado)............................................................................ | | 
 
Convencional (1) Mixóide (2) Mesenquimal (3) Células claras (4) 
 
16- Data do início do tratamento.......................................................... |  ||  ||  | 
 
17- Seqüência de tratamento ......................................................................... |    ||    ||   | 
 
Não(0) Cirurgia(1) RxT(2) QxT (3) 
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18- Data da cirurgia.............................................................................. |  ||  ||  | 
 
19- Margens cirúrgicas Livre (1) Comprometida (2) .................................. | | 
20- Data do início da RxT..................................................................... |  ||  ||  | 
21- Dose da RxT (cGrays)...................................................................|  | 
 
22- Quimioterapia Não (0)   Pré (1)  Durante (2)   Pós (3).................................. |  | 
 
23- Data do início da quimioterapia...................................................... |  ||  ||  | 
 
24- Número de ciclos................................................................................................ |  | 
 
25- Quimioterapia drogas?    
 
26- Comprometmento linfonodal 
 
a) Total 
dissecado.....................................................................................|  ||  ||  | 
b)  Número comprometido................................................................ |  ||  ||  | 
27- Recidiva local:   Não (0)   Sim (1).................................................................. |  | 
 
28- Data da recidiva................................................................... |  ||  ||  | 
 
29- Metástase após tratamento........................................................................... |  | 
 
M0 (0) Linfonodos (1) Outros (2)    
 
30- Data da metástase............................................................... |  ||  ||  | 
 
31- Data da última informação................................................... |  ||  ||  | 
 
32- Situação da última informação...................................................................... |  | 
 
Vivo sem doença (1) vivo com doença (2) morto pela doença (3) morto 
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